


















チルシトシン	 (5mC) から5ヒドロキシメチルシトシン	 (5hmC) へ、さらに5hmCから5ホ
ルミルシトシン	 (5fC) への酸化反応は同じTETにより触媒されるが、PRDM14がどちらの
段階の反応を促進するかについては明らかとなっていない。本研究では野生型ES細胞及び
Prdm14欠損ES細胞を用いてビタミンCによるTETを介した能動的脱メチル化誘導反応に
おけるPRDM14の機能解析を行った。Prdm14欠損ES細胞ではビタミンC添加による生殖
細胞特異的遺伝子のDNA脱メチル化反応が抑制されていた。さらにPrdm14欠損ES細胞で
は能動的脱メチル化経路における5mCから5hmCへの反応は起こるが、5hmCから5fC及び5
カルボキシルシトシン	 (5caC) への代謝が抑制されており、PRDM14がTETによる酸化反
応の中でも5hmCから5fC/5caCへの反応を選択的に促進している可能性が示唆された。近年、
TETによるメチルシトシンの酸化反応の段階的な制御が、ガンや記憶に関わることも示さ
れている。したがって、本研究の研究成果は、多能性幹細胞を用いた再生医療のみならず、
ガンや認知症に対する新規治療戦略の開発に貢献できる可能性も期待できる。	 	 
